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Uusien syöplil?üikkeiden kehitystössä on epäorgaanisten metallikompleksien tutkiminen saawt-
tanut merkittävän aseman. Nyþisin laaiassa kliinisessä käytössä olevien platinayhdisæiden
lisäksi olisi tärkeää lö¡lili elimistölle vähemmän toksisia yhdisæitä. Kompleksimoleþylien
kohdalla yksi tapa löytää uusia johdoksia on vaihtaa keskusatomi toiseen metalliin. Erityisesti
tulisi kiinniuåä huomiota elimistöstä helpommin poisarvien met¿lli-ionien kompleksiyhdistei-
den testaamiseen.
Monilla kuparikomplekseilla on osoiteth¡ olevan voimakasta antineoplastista aktiivisuutta.
Muutamien yhdisteiden kohdalla kupari-ionit ovat olleet jopa våilttämätön edellytys sytotoksi-
selle vaikutukselle. Joissakin tapauksissa antineoplastisen yhdisteen kuparikompleksilla on.ol-
lut vähemmän toksista vaikutusta normaaleihin soluihin vap:nseen ligandiin velrath¡na pienen-
t¿imättä kuitenkaan antituumoritehoa kasvainsoluia kohtaan. Useissa tapauksissa kompleksien
vaikutusmekanismin on katsottu olevan yhæydessä soluille haitallisten hydroksyyliradikaalien
muodostumiseen. Kompleksin sisåiltämåin kupari(tr)-ionin on havaitm pelkistyvän kupari(I)-io-
niksi solunsisäisten tioliryhmiä sisÌiltlivien yhdisæiden hapettuessa. Kupari(I)-ionien tiedetään
katalysoivan hydroksyyliradikaalien muodostumista vetyperoksidista. Kuparikompleksien anti-
neoplastisen aktiivisuuden on katsottu johtuvan påiäasiassa DNA:n kohdistuvasta hajottavasta
vaikutuksesta. Kuitenkin myös myös muut vaikutusmekanismit ovat mahdollisia, esimerkiksi
soluhengityksen inhiboitumiseen ja adenosiiniuifosfaatin tuotånnon pys?ihtymiseen johtavat
tapahtumasarjat.
Ketoksaalibis(tiosemikarbatsonin) (HTKTS) ja myös muiden a-ketoaldehydien bis(tiosemikar-
batsonien) sytotoksisia ominaisuuksia tutkitnr erittäin paljon. Tulokset osoittavat selvästi
HrKTS:llä ja joillakin sen johdoksilla olevan voimakast¿ antituumoritehoa useita eri
tuumorilajeja vastaan ja ettit useissa tapauksissa saadaan myös aikaan kuratiivinen teho. Tut-
kitt¿essa ravinnon koostumuksen vaikutusta HrKTS:n antineoplastiseen æhoon on havaittu,
että HTKTS:n antituumoriaktiivisuus ja toksisuus rotille in viw on riippunut suoraan rottien
ravinnon sisält¿im¿ist¡i kupari(tr)-ionien m?üirästä. HrKTS:n antituumoritehon optimaaliseksi
kasvatt¿nut kupar(Il)-ionien måüirä ei sellaisenaan omannut antineoplastista æhoa eikä ollut
havaittavasti toksinen. Koska HrKTS:llä ja sen analogeilla on voimakas taipumus muodost¿a
kuparikelaaueìa, on tultu johtopãätökseen, jonka mukaan þseisen yhdisteryhm?in antituumori-
akfiivisuus perustuu niiden kupar(IÐ-kelaattien muodostumiseen rn uvr. Bis(tiosemikarbatso-
nien) lisäksi on tutkim¡ nlütli antituumoriaineina monessa suhteessa muistuttavien c-À¡heteros-
yklisten karboksaldehydien tiosemikarbatsoneja ja niiden kupari(Il)-kompleksien sytotoksisia
ominaisuuksia. Eräiden kliinisestikin tårkeiden antit¡umoriantibioottien, kuten bleomysiinien,
kuparikomplekseilla on osoitettu olevan antineoplastista æhoa. Myös esimerkiksi salisyylial-
doksiimin ja glysyyli-l-histidyyli-1-lysiinin aryylihydratsoniiohdannaisten kuparikomplekseil-
la on havainu antineoplastisia ominaisuuksia.
